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論 文 内 容 の 要 旨 
【目的】健常末梢血からCD4陽性細胞を純化し希釈することにより、HIV類似の低Tリンパ球病態モデルを作
成し、リンパ球サブセットの解析が可能である全自動血液学分析装置CELL-DYN 4000の有用性を検討した。 
【対象と方法】32人の健常人を対象とした。免疫磁気ビーズ CD4 Positive Isolation Kit (DYNAL BIOTECH)
を用いて健常末梢血からCD4陽性細胞のみを除去した検体を作成し(平均CD4 1037/μl → 4/μl)、この検体
と元の末梢血とを混合することによりCD4陽性細胞数が元の末梢血の1/4、1/8、1/16倍となる検体を作成した。
この作成したCD4陽性細胞希釈検体と健常末梢血のTリンパ球サブセット解析をCELL-DYN 4000にて行った。
コントロールとしてFACScan (BECKMAN COULTER社)を使用し、両測定法の相関について検討を行った。また採
血後時間の影響と同時再現性について検討を行った。 
【結果】各CD4陽性細胞希釈検体のCD4陽性細胞数、CD8陽性細胞数 (採血後6時間以内に測定)の相関係数は
それぞれr=0.88-0.95、r=0.97で、両測定法で良好な相関を認めた。また採血後12時間まではCD4陽性細胞数、
CD8陽性細胞数は安定していた。CD4陽性細胞希釈率が1/16倍以外の検体のCV値は5%未満で、1/16倍の検体
でもCV値7.8%と同時再現性も良好であった。 
【結語】CELL-DYN4000はHIVの様な低CD4陽性細胞検体でも非常に有用であると思われた。FACScanと比較す
るとCELL-DYN4000による測定は完全自動かつ全閉鎖系にて行われるため、測定に時間を要さず、また測定者へ
のバイオハザードを防ぐことができる。このためスクリーニングに有用であるのみならず、HIV患者のモニタ
リングにも使用されることが期待される。 
 
論 文 審 査 の 結 果 の要 旨 
従来のフローサイトメトリー法によるT細胞サブセット測定は結果が不安定で、施設間で大きな差があり、
また測定者に熟練した技術が必要で、測定に長時間を要していた。さらに業務感染のリスクも大きな問題であ
った。全自動血液学分析装置CELL-DYN 4000 (CD4000)は血球計測と同時にリンパ球サブセット解析が可能であ
る。本研究では健常末梢血からCD4陽性細胞を純化し希釈することにより、Tリンパ球減少病態モデルを作成
し、CD4000の有用性を検討した。 
 免疫磁気ビーズ CD4 Positive Isolation Kit (DYNAL BIOTECH社)を用いて健常人末梢血 (平均 CD4 1037/
μl)からCD4陽性細胞のみを除去した後 (平均 CD4 /μl)、希釈前の末梢血と混合することによりCD4陽性細
胞数が希釈前の末梢血の1/4、1/8、1/16倍となる検体を作成し、CD4000にてTリンパ球サブセット解析を行
った。コントロールとしてFACScan (BECKMAN COULTER社) を使用し、両測定法の相関について検討を行った。
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また経時安定性と同時再現性について検討を行った。 
 CD4陽性細胞希釈検体のCD4陽性細胞数、CD8陽性細胞数 (採血後6時間以内に測定)の相関係数は共にr=0.97
で、両測定法で良好な相関を認めた。また採血後12時間まではCD4陽性細胞数、CD8陽性細胞数は安定してお
り、経時的測定値の変動は少なかった。CD4陽性細胞希釈率が1/16倍以外の検体のCV (変動係数) 値は5%未
満で、1/16倍の検体でもCV値7.8%と同時再現性も良好であった。 
 以上の結果からCD4000による測定は完全自動かつ全閉鎖系にて行われるため、測定に熟練した技術や長時間
を要さず、測定者への業務感染を防ぐことが可能であり、リンパ球サブセット解析においてもフローサイトメ
トリー法と同等の結果が得られたことから、HIV 感染などの免疫不全患者の経時的モニタリングだけでなく、
総合診療における免疫不全患者のスクリーニングに使用できることが期待される。 
 本論文は、免疫磁気ビーズ法を用いてTリンパ球減少病態モデルを作成し、リンパ球サブセット解析が可能
である全自動血液学分析装置CD4000の臨床的有用性を示したものである。したがって著者は博士（医学）の学
位を授与されるに値するものと判断された。 
